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論文内容の要旨
〔目的〕
免疫殺(溶)細胞反応における、抗体および補体による細胞表層構造に対する侵襲点を、大腸菌を
用いて解明せんとするにある。
〔方法〕
E. coli B 株または K12株を用い、これを 14C_[U] -glucose を加えた合成培地に培養し、この 14C
標識菌を、 bentonite 処理により血清リゾチームを除いたウサギ抗血清で感作し、これに同様にして
リゾチームを除いたモルモット補体血清 (.RL) を加えて殺菌させ、その際、菌体より上清ヘ遊出され
る 14C 化合物を分画追求する。
E. coli B 株の phospholipase A 欠損変異株は、 N-methyl-N 1_ nitro-N -nitrosoguanidine 処理に
より、また、 E. coli K12 W3110株の補体抵抗性変異株は、 mutagen を用いずに、選択を繰り返すこ
とにより{尋られた。
〔成績)
RL の作用によって、感作菌のはC の 8~20% が 1 時間以内に上清に遊離してくる。これを ch -
loroform-methanol により分画すると、非動化 RL( L1 RL) を用いた対照系に比べて、 chloroform
層(リピド画分)、 methanol~水層、および中間層への画分はいずれも増大している。リピド画分をさら
に薄層クロマトグラブイ一 (TLC)により分画すると、活性 RL を用いた系では上清中に遊離脂肪酸
(FFA) およびリゾ燐脂質、特に lysophosphatidylethanolamine (LPE) が見出される。これに反し、
L1 RL を用いた対照系では、 1:清へのリピド、画分の遊出はほとんどなく、時に、わずかに phospha-
tidylethanolamine (PE) が見出されるにすぎな~ , 0 これらの変化はリゾチームを補体系に加えるこ
とによって増強される。また、{也の文相国系として、補体;の代りに EDTA-osmotic shock を加えた
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系では、大量 (40% 以上に達する)の 14C が上清ヘ遊出してくるが、その大部分は methanol- 水層
および中間層に分布し、 FFAや LPEは見出されない。
免疫殺菌に伴うこれらの変化を経時的に追求すると、殺菌のごく初期にまず PE が上清の chloro-
form 層に出現し、これは時間が経ってもほとんど増大しないが、ついで FFA および LPE が同画
分中に出現し、これらは反応の進行に伴って増大することが見出された。なお、反応上清のchloroform
層中ヘ出現する FFA 中には、 β-hydroxy-myristic acid 等の hydroxy 脂肪酸はほとんど見出され
ず、したがって FFA は菌体表層の lypopolysaccharide の lypidA 画分から由来したものではないよう
である。
以上の結果から、補体の作用に伴って菌体表層の燐脂質が FFA とリゾ体に変化することが明らか
になったが、この作用 (phospholipase A作用)が、 a) 補体の活性化に伴って補体諸成分から、直
抜形成ないしは活性化されるのか、 b) 補体の活性化に伴って、血清中の補体成分以外の prophos-
pholipasc A が活性化されるのか、あるいは c) 免疫殺菌反応の進行に伴い、菌体内の phospholipase
A が活性化されるのか、または d) 補体作用によって、菌体表層に存在する燐脂質が、菌体 phos圃
pholipase A の作用を受け得る状態に活性化されるのか、といった問題が提起される。
この問題を解決するため、 E. coli B より、 phospholipase A欠損変異株を分離した。これら変異株
は、税株に対する抗体および補体によって、視株同様に殺菌される。その際、 Jj青の chloroform 層
への FFA むよび LPE の出現は認められなかった。さらに、 E. coli K 12W3110株より、抗体および
補体による免疫殺菌に高度に抵抗性を示す変異株を選択分離した(なおE. coli B株からは補体に低抗
性の変異株はとれなかった)。これらの変異株は親株に対する抗血清に対し、生菌でも煮沸死薗でも
1;1J様に凝集し、菌体表層抗原構造の著明な変化はないと考えられる。これらの補体抵抗性株は、しか
しいずれも親株同様に phospholipase A 活性を保持していることが示された D
〔総括〕
以上の結果から、免疫殺菌反応に伴って発現される phospholipase A 作用は、菌体側から由来する
ことが明らかになった。さらに、この phospholipase A 活性の発現は抗体および補体による殺菌に必
須の現象ではなく、むしろ免疫殺菌の進行に随伴する二次的反応であることが明らかになった。かつ
て Smith および Becker は、免疫溶血反応の進行に伴って、全反応、液中での滴定酸度の増大を報告し
ている (1968 ， J. lmmunol. 100: 459) が、この変化も、血球の phospholipase A 作用に由来するもので、
あろうと類推することができる。
論文の審査結果の要旨
著者は、グラム陰性菌が、その抗体と補体の作用により殺菌される免疫殺菌現象において大腸菌B
株を用いて早期に菌体の最表層 (outer layer) における燐脂質の変動を研究した。
その結果 phosphatidyl-ethanolamine が極めて早く上清中に移行し、更にそれが lyso 体と脂肪酸と
に分解されることを明らかにしたものでその加水分解に関与する phosphalipase A は主として菌体の
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outer layer にふくまれるものによることを明らかにした。
本研究は、免疫殺菌現象に於ける菌体表層の早期変化を明らかにした点に意義がある。
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